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A sindrome de VEXAS (Vacuoles, E1, X-linked;
autoinflammatory, somatic) € uma doenca
autoinflamatéria com maior incidéncia a
partir de 4° década de vida, causada por
variontes somdadticas no gene UBAI
(cromossoma X), que codifica a enzima El
responsdvel pela ativacéo da ubiquitina na
via metabdlica ubiquitina proteossoma. Esta
patologia apresenta um quadro clinico
muito varidvel, associado a sintomas
reumatolégicos e hematolégicos, tendo
como principal achado o presenca de
vacuolos nas células precursoras das linhas
eritréides e mieldides. Das 10 variantes
patogénicas e provavelmente patogénicas
atualmente descritas no

gene UBAI1, trés (p.MetdlLeu; p.Met41val;
p.Met41Thr) tém elevada incidéncia na
populacdo mundial. Uma das metodologias
mais utilizadas para o diagndstico desta
patologia é a sequenciacdo de Sanger que,
no entanto, tem capacidade limitada para
detecdo de mosaicismos de frequéncia
reduzida. O PCR digital (dPCR), devido & sua
elevada sensibilidade e capacidade de
quantificar de forma absoluta as sequéncias
de interesse, revela-se uma alternativa
capaz de colmatar estas dificuldades. Este
trabalho teve como objetivo avaliar a
capacidade de diagnéstico do dPCR na
sindrome de VEXAS. Apds desenho e

otimizagdo, foi efetuado o rastreio das trés
variantes patogénicas mais frequentes em 51
amostras de doentes com suspeita de
VEXAS. Foram utilizadas como controlos
positivos sete amostras com diagndstico
prévio para as trés variantes. Resultados
preliminares deste trabalho néo revelaram a
presengca de mosaicismos de baixa
frequéncia para as variantes estudadas. O
estudo das amostras positivas permitiu
confirmar a especificidade das sondas na
detecdo das trés variontes e ainda
determinar com maior exatiddo a sua
percentagem de mosaicismo. O dPCR
demonstrou ser uma ferramenta vidvel e Util
como primeira abordagem no diagndstico
da sindrome de VEXAS devido & sua
sensibilidade e rapidez, e com potencial de
monitorizagdo da eficdcia terapéutica.
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